局所投与したデクスメデトミジンはカラゲニン誘発炎症性疼痛を抑制する by Honda, Yuka












































 本研究は、岡山大学動物実験委員会の承認を得た後、８週齢の Sprague-Dawley 系雄性ラットを対象と
して行った。炎症性疼痛は、１％カラゲニン溶液をラットの後肢足蹠に 50μl 皮下注射することにより
惹起した。デクスメデトミジンの効果を評価するために、最終濃度が 1、10、および 100μM となるよう
にデクスメデトミジンを１％カラゲニン溶液に混合し、それぞれラットの後肢足蹠に 50μl 皮下注射し
た。疼痛閾値の測定は、von Frey フィラメントを用いて、試験薬投与前および投与 2、4、6、8、および











 疼痛閾値の時間経過における各試験薬間の違いを、two-way repeated measures analysis of 
variance（ANOVA）を用いて解析した。また、各試験薬の疼痛閾値-時間曲線下面積（AUC）を計算し、
one-way ANOVA と post-hoc Dunnett’s multiple comparison test を用いて解析した。 
 
＜結果＞ 
 デクスメデトミジンを１％カラゲニン溶液に混合して皮下注射することによって、
１％カラゲニン溶液のみを注射したものと比較して疼痛閾値は上昇した。さらに、デク
スメデトミジンの濃度が高くなるにつれて疼痛閾値は増加し、炎症性疼痛に対して濃度
依存性の抑制効果が認められた。10μMのデクスメデトミジンによる疼痛閾値の上昇は、
10μMのヨヒンビンによって拮抗された。10μMのデクスメデトミジンを背部に皮下注射
したものは、生理食塩水を背部に皮下注射したものと同様に、１％カラゲニン溶液を足
蹠に皮下注射した後に疼痛閾値の低下がみられ、両者に差はみられなかった。また、い
ずれのラットにおいても正向反射に影響を及ぼさなかった。さらに、１％カラゲニン溶
液の皮下注射によって皮下組織に炎症細胞の集積がみられたが、10μMのデクスメデトミ
ジンを混合することによって炎症細胞の集積は減少していた。 
 
＜結論＞ 
 本研究結果から、炎症部位に皮下注射したデクスメデトミジンが、全身的副作用をもたらすことな
く、末梢におけるα２アドレナリン受容体を介して炎症性疼痛を抑制することが示された。この知見
から、デクスメデトミジンの局所の皮下注射は、術後疼痛のような急性炎症性疼痛の緩和に有用であ
る可能性が示唆された。 
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